Efectes anorèxics de l'escopolamina by Basil i Almirall, Carme & Lleonart i Silvestre, Ton
Carme BASIL i ALMIRALL 
Ton LLEONART i SILVESTRE 
- -  - 
EFECTES ANOR EXICS DE L 'ESCOPOLAMINA 
Laboratori de Conducta del Departament de Psicologia 
de la Universitat Autonoma de Barcelona. 1975. 
El present estudi es dirigeix a explorar els efectes de l'escopolamina sobre la 
ingestió d'aliment. 
L'escopolamina és un firmac que pertany a la categoria dels anticoliner- 
gics, donat que bloqueja I'excitació colinergica postganglionar; sembla que és un 
efica~ inhibidor de l'acetilcolina als receptors muscarinics. La seva fórmula 
química 15s la següent: 
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L'escopolamina redueix el to, la motilitat i les secrecions intestinals, així 
corn les secrecions salivals i respiratdries, i produeix com a conseqü6ncia se- 
quedat de boca, nas i gola. Produeix midriasis i una acomodació pobra de les 
ients (GOODMAN i GILMAN, 1970). 
Els efectes conductals de I'escopolamina, donat que aquest firmac es troba 
entre els agents bloquejadors colinergics, s'haurien d'adequar a la hip6tesi for- 
mulada per Carlton (CARLTON, 1963) segons la qual aquests agents incrementen la 
probabilitat d'ocurdncia de respostes que es trobarien normalment a un nivel1 
baix per manca de reforcament. La característica més destacada de la postura de 
Carlton es pot resumir en la hipotesi que algun sistema colinergic, localitzat en el 
SNC, es troba implicat en la mediació de conductes irrellevants o no reforcades. 
D'acord amb ak9,  els fdrmacs que atenuen l'acció de l'acetilcolina haurien 
d'atenuar també el decreixement dee conductes no reforcades. Aquest fet es po- 
saria de manifest concretament en una dificultat per a l'aprenentatge (deguda a 
la persistencia de conductes irrellevants o incompatibles) i en uri augment de la 
resistencia a 1 cxtinció. 
En el Laboratori de Conducta de la Universitat Autonoma de Barcelona 
s'han dut a terme diversos experiments enfocats a posar de manifest els efectes 
de I'escopolamina sobre la resistencia a l'extinció (GARCIA SEVILLA, 1977; BASIL, 1974). 
Tots els resultats obtinguts en aquests treballs posaren de manifest una dismi- 
nució de la resistencia a l'extinció corn a conseqüencia de I'administració 
d'escopolamina. Aquests resultats estan en clara contradicció amb la hipdtesi de 
Carlton, aixi corn amb els resultats de diversos experiments que, concordant 
amb la hipotesi esmentada, troben un augment de la resist6ncia a l'extinció corn 
a conseqü6ncia de l'administració de 1'escopolamina (BOREN i NAVARRO, 1959; 
HEARST. 1959; HEISE i LILIE. 1970; McCou, 1972). 
En tots els experiments citats, eIs resultats del quals concordaven amb la hi- 
potesi de Carlton, s'utilitzaren corn a reforcadors aigua o solucions sucroses, 
mentre en els treballs duts a terme en aquest laboratori de Conducta s'utilitzd 
aliment solid. Aquest fet, i si tenim en compte que l'escopolamina redueix tal 
corn hem dit les secrecions salivals i respiratories, ens fa suposar que el tipus de 
reforcador utilitzat (solid o liquid) pot ser la variable responsable de la divergen- 
cia entre els resultats d'uns i altres experiments. 
D'aquest plantejament del problema es deduuen les següents hipotesis corn 
a punt de partida del present treball: 
a) El fet que, utilitzant l'aliment Glid corn a reforcador, l'efecte de l'esco- 
polamina hagi resultat en una disminució de la resistencia a l'extinció (en lloc 
d'augrnentar-la corn era d'esperar) podria ser degut al fet que aquest fdrmac 
produís iin efecte equivalent al de ia sacietat respecte aquest tipus de reforqador. 
És a dir, I'escopolamina reduiria la quantitat d'aliment ingerit pels subjectes. Ja 
Olds (1972) trobi que una dosi de 0,2 mg./Kg. d'escopolamina produia efectes 
anorexics. 
b )  Aquest efecte anorexic de I'escopolamina podria estar relacionat amb la 
reducció de les secrecions salivals i respiratbries provocada per aquest firmac. 
Per aquest motiu, l'efecte de l'escopolamina sobre la quantitat d'aliment ingerit 
podria ser diferent segons s'oferis o no al subjecte la possibilitat de bewe aigua 
durant el periode experimental. D'altra banda, és sabut que la ingestió d'ali- 
ment i la de beguda són dues conductes interdependents (SKINNER, 1938, pAg. 56; 
JONLS. 1971 ). 
Cal destacar. per últim. que diversos autors han posat de manifest que 
I'escopolamina prodiieix tanibé una disminiició del consum d'aigiia (GF:N.I.II.. 
S.I+:VI.;NSON i MOI{(;F.NSO'V. 1071: KII , I \AI(I .  IOOH), si bé els mecanismes peis qiiais aqiiest 
firmac afectaria la ingestió d'aliment i la d'aigiia serien diferents. 
a l  Sul~jectes: Vint-i-quatre ratus norvegicls mascles, varietat albina, soca 
Wistar, experimentalment verges i procedents de I'estabulari de la Facultat de 
Medicina de la Universitat Autonoma de Barcelona. Quan es va iniciar I'experi- 
ment tenien tina edat compresa entre nou i deu setmanes i el seu pes oscil.lava 
entre tres-cents i quatre-cents grams. 
bl Aparells: Els aparells del Laboratori de Conducta del Departament 
de Psicologia qiie s'iitilitzaren foren vint-i-quatre gabies individuals, per a rates, 
de la firnia I'ANLAI>. dissenyades de manera que permetien de mesurar la quanti- 
tat d'aliment i d'aigua ingerida per cada subjecte. 
cl Procediiiient: Diirant tot I'experiment es van'mantenir constants tant 
les condicions experimentals (Ilum, soroll i temperatura de I'habitació) com el 
nivel1 de privació dels subjectes. Aquest es va fixar, qiiant a I'aliment, segons 
el percentatge del pesad lib de la rata (MICIIAEL. I(N)~), que va ser mantingit entre el 
viiitanta i el viiitanta-cinc per cent. Referent a la beguda. la privació va ser 
niil-la per tots els siibjectes. 
Els vint-i-qiiatre subjectes van ser dividits a I'atzar en vuit grups de tres 
siibjectes cadasciin, i se sotmeteren a tres sessions experimentals d'una hora. 
separades entre sí per iina setmana. Al final de cada sessió es niesurava la quan- 
titat d'alinient iío aigiia ingerida per cada subjecte. 
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Les operacions experimentals que es dugueren a terme amb els vuit grups 
esmentats queden consignades en el Quadre 1.  
QUADRE 1 
SESSIONS la  
GRUPS 
2 ESCOPOLAMINA SERUM 0,25 mg./Kg. SERUM I 
4 ESCOPOLAMINA SERUM 1.00 m g . / ~ g .  SERUM 1 
6 ESCOPOLAMINA SERUM 0.25 mg./Kg. SERUM 
7 ESCOPOLAMINA SERUM 0,50 mg./Kg. SERUM 
8 ESCOPOLAMINA SERUM 1,oo m g . / ~ g .  SERUM 
AIGUA NO 
Els grups de 1'6 al quatre disposaren d'aliment i d'aigua durant les tres ses- 
sions experimentals, mentre que els grups del cinc al vuit solament tenien accés a 
l'aliment. 
En les sessions primera i tercera (sessions de control) tots els subjectes rebe- 
ren serum. En la segoda sessió, els grups ú i cinc (grups de control) reberen se- 
rum; els grups dos i sis reberen una dosi d'escopolamina de 0,25 mg./Kg.; els 
grups tres i set una dosi de 0,s mg./Kg.; i els grups quatre i vuit una dosi de 1,O 
mg. /Kg. 
Les diverses dosis d'escopolamina, aixi com el s6rum s'administraren per 
via intraperitoneal mitja hora abans de l'inici de cada sessió. 
RESULTATS 
Les dades obtingudes en la segona sessió de l'experiment, per als vuit grups 
independents, estan resumides a la grdfica 5. L'efecte de les variables indepen- 
dents (dosi d'escopolamina i predncia o abdncia d'aigua) sobre la variable 
dependent (quantitat d'alirnent ingerit) s'estudid mitjancant una andlisi de Va- 
ridncia dels resultats. Aquesta andlisi posd de manifest un efecte significatiu per 
part del fdrmac, el qual feu disminuir drdsticament la quantitat d'aliment inge- + 
rit, (F=9,68; g. de 11. 3/16; p <0,01). No es posd de manifest cap efecte signifi- 
catiu degut a la presencia o absencia d'aigua durant la sessió (Fig. 1). D'altra 
banda s'obser~d una interacció significativa entre l'efecte del fdrmac i el de la 
predncia o abdncia d'aigua (F=49,17; g. de 11. 3/16; p < 0,001 1. 
Si bé la variable fdrmac té un efecte significatiu damunt la ingestió d'ali- 
'ment, aquest efecte només es produeix entre l'abs6ncia total de fdrmac i qualse- 
vol de les dosis administrades. Les diferents dosis de fdrmac (0,25; 0,5 i 1) no 
producen, comparades entre si, resultats significativament diferents, (Taules 1 
i 11). Com es pot veure a les taules, les provee Duncan comparant les mitjanes 
de la quantitat d'aliment ingerit pele diversos grups de subjectes, no posaren de 
manifest cap diferencia significativa entre els grups que reberen escapolamina, 
qualsevol que fos la dosi administrada (grups dos, tres i quatre i grups sis, set i 
vuit); en canvi, el grup ú (abdncia de fdrmac) difereix significativament dels 
p p s  dos, tres i quatre, i el grup cinc (absencia de fdrmac) difereix significativa- 
ment dels p p s  sis, set i vuit. 
La comparació de les dades obtingudes en cadascun dels grups al llarg de 
les tres sessions de l'experiment indicaren essencialment que: 
1)  Excepte per als subjectes del grup control, que reberen Grum en las tres 
sessions de 1'expe;iment (Grifica 11, tots els subjectes dels altres griips ingeriren 
en la segona sessió de I'experiment, en que reberen les dosis d'escopolarnina con- 
signades, una quantitat d ' a l i en t  molt inferior a la ingerida per ells mateixos en 
les sessions de control (primera i tercera) en que reberen G m  (Grifiques 2.3 i 4). 
Aquest fenhmen es produí tant en els grups que tingueren accés a I'aigua durant 
les sessions com en els que només disposaven d'aliment. 
2) L'efecte produit pel f amac  sobre la ingestió d'aliment és reversible. 
Aquesta reversibilitat es posa de rnanifest en una Anilisi de Variancia amb 
repaticions en que la variable independent fou la diferencia entre I'aliment inge- 
rit per cada grup a les sessions primera i tercera de I'experiment. No es troba cap 
efecte significatiu a la variincia global produida per les dues variables indepen- 
dents ( F  4 11, ni a la variincia produida.per la variable firmac ( F  < 11, ni per la 
presencia o absencia d'aigua (F< 11, ni tampoc a la variincia produida per la in- 
teracció de les dues variables independents ( F  < 1). 
Una prova Duncan comparant entre sí les dades corresponents a la quanti- 
tat d'aigua ingerida pels subjectes dels quatre grups independents (grups cinc, 
sis, set i vuit) en la segona sessió de I'experiment, sota els efectes del firmac, no 
, va posar de manifest cap diferencia significativa entre ells (Taula 111). 
.- 
TAULA 1 
Prova Duncan comparant les mitjanes de la quantitat d'aliment en 
grams ingerit pels subjectes dels grups 1, 2. 3 i 4 a la segona sessió de 
I'ex~erirnent .
GRUPS 1 3 4 2 
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TAULA 11 
Prova Duncan comparant les mitjanes de la quantitat d'aliment en 
grams ingerit pels subjectes dels grups 5, 6, 7 i 8 durant la segona 
sessió de l'experihent. 
GRUPS 5 6 7 8 
TAULA 111 
Prova Duncan comparant les mitjanes de la quantitat d'aigua en 
cm3 ingerit pels subjectes dels grups.5, 6, 7 i 8 durant la segona ses- 
sió de l'experiment. 
GRUPS 5 8 7 6 
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Figura 1 .  Mitjanes de la quantitat d'aliment ingerit pels subjectes dels grups 1 
i 5 (dosi d'escopolamina ,0,0 mg.lKg.1 durant les tres sessions de 
I'experiment. 
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Figura 2. Mitjanes de la quantitat d'aliment ingerit pels subjectes dels grups 2 
i 6 (dosi d'escopolamina a la 2.a sessió 0.25 mg./Kg. I durant les tres 
sessions de l'ex~erirnent .
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Figura 3. Mitjanes de la quantitat d'aliment ingerit pels subjectes dels grups 3 
i 7 (dosi d'escopolamina a la 2.a sessió de I'experiment 0,s mg./Kg. 
durant les tres sessions de I'experiment. 
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Figura 4. Mitjanes de la quantitat d'aliment ingerit pels subjectes dels grups 4 
i 8 (dosi d'escopolamina a la 2.a sessió de I'experiment 1 mg./Kg.) 
durant les tres sessions de l'experiment. 
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Figura 5. Dades corresponents a la 2.a sessió de I'experiment. 
Els resultats obtinguts en aquest experiment confirmen la hipotesi segons la 
qual I'escopolamina disminueix la ingestió d'aliment. Aquesta confirmació s'ob- 
té a tots els nivells de dosi estudiats (0,25 mg./Kg., 0,5 mg./kg. i 1,O mg./Kg. 1. 
Per aquest motiu, sembla plausible que la disminució de la resistencia a I'extinció 
produida per I'es~o~olamina als experiments citats (GARCIA SI.:VILI.A, 1977; BASII,, 1974) 
fos deguda a I'efecte anorexic d'aquest firmac, comparable a la sacietat d'aliment. 
L'efecte anorexic de I'escopolamina no augrnenti significativament a mesu- 
ra que creixia la dosi administrada dins I'interval estudiat (de 0,25 a 1,O 
mg./Kg.). Aix6 no exclou la possibilitat de trobar una correlació significativa 
dosi-anorexia en un interval més ampli. 
Les dues sessions de control a que fou sotmes cada grup de subjectes abans i 
després de la sessió experimental permeté d'estudiar la reversibilitat del feno- 
men. La comparació de les dades obtingudes en aquestes dues sessions de 
control confirma el caricter reversible de I'operació experimental duta a terme. 
Contrdriament al que s'esperava, I'efecte anorexic de I'escopolamina s'ha 
manifestat tant en el cas que els subjectes tingueren accés al aigua com en el cas 
contrari. No obstant, s'ha posat de manifest la mútua dependencia de les con- 
ductes de menjar i beiue sota els efectes del f i r m a ~ ,  donada la interacció signifi- 
cativa ( p  0,001 ) entre els efectes de les dosis d'escopolamina i I'accés a I'aigua. 
Aquesta interacció implica que per a les dosis d'escopolamina més altes (0,5 i 1 
mg./Kg. la quantitat d'aliment ingerit és menor quan els subjectes tenen accés 
a I'aigiia, mentre que per a la dosi d'escopolamina inferior (0,25 mg./Kg.) i 
nulala (0,U mg./Kg.) és superior quan els subjectes tenen accés a I'aigua (Grafi- 
ca 5). Aqiiest fet no ens ha de fer oblidar que, en tot cas, la quantitat d'aliment 
ingerit sota els efectes del farmac és sempre molt inferior a la corresponent al 
grup de control. 
L'absencia d'efecte significatiu per part del farmac sobre el consum d'aigua 
en aquest estudi no és sorprenent, donat que els subjectes tingueren accés con- 
tinuat a I'aigiia al llarg de tot I'experiment. El consum d'aigua es mesura 
principalment per tal d'obtenir un major control experimental dels efectes de 
I'escopolamina sobre la ingestió d'aliment. Per tal d'esbrinar els efectes de I'es- 
copolamina sobre el consum d'aigua seria necessari de controlar-ne la privació. 
18 CARME BASIL 1 ALMIKALL / TON LL170NAKT 1 SILVliSTRI: 
Les dades del present experirnent han posat de rnanifest que I'escopolamina 
rediiein la qiiantitat d'cilirnent ingerit per un subjecte. Aquest efecte anorexic 
s'ha posat de rnanifest tant en el cas que els subjectes tingueren accés a I'aigiia 
diirani els periodes d'iiigestió d'aliment com en el cas contrari, si bé s'ha posat 
de nianifeet I'existkncia (l'una interacció significativa entre els efectes del farrnac 
i la dispoiiibilitat d'aigua. 
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